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Une sterilite anovulatoire 



Une patiente souffrant de sterilite anovulatoire a suivi un traitement a base de clomifene. 
Celui-ci n’ayant pas donne les resultats escomptes, son medecin a choisi d’y associer des 
injections de gonadotrophine chorionique humaine. 
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Anovulatory infertility. A patient suffering from anovulatory infertility has followed a treatment 
based on clomifene. As this has not produced the expected results, her doctor has chosen 
to combine it with injections of human chorionic gonadotropin. 
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L a sterilite correspond a I’im- 
possibilite, pour un couple, 
d’avoir un enfant. Au sens 
strict, elle ne peut etre confirmee 
qu’au terme de la vie reproductive. 
En France, un couple sur cinq 
consulte pour des difficultes 
de conception. Parmi eux, les deux 
tiers verront leur projet parental 
se realiser grace a un traitement. 



La sterilite peut etre expliquee par : 

• I’impatience du couple qui ne se 
donne pas assez de temps pour 
concevoir un enfant, le delai 
requis etant, en moyenne, de 
quatremois; 

• des rapports sexuels insuffisants, 
le taux de succes augmentant 
avec leur frequence (une meilleure 
fertilite est, par ailleurs, observee 
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Figure 1. Traitement pour une sterilite anovulatoire. 



dans les deux jours qui precedent 
I’ovulation) ; 

• les causes feminines (30 % des 
cas) : 

- age maternelfla fertilite diminue 
des 25 ans pour devenir 
presque nulle apres 45 ans) ; 

- troubles endocriniens (dysovu- 
lation) ; 

- raisons mecaniques (anomalies 
cervicales, obstruction tubaire 
bilaterale lors d’antecedents 
de salpingite, endometriose, 
facteurs environnementaux tels 
que letabac...) ; 

• les causes masculines (20% des 
cas) : 

- qualitedusperme; 

- facteurs obstructifs comme 
I’agenesie des canaux defe- 
rents (mucoviscidose) ; 

- facteurs generaux (age, taba- 
gisme, alcoolisme, toxicoma- 
nie, chaleur, toxiques) ; 

• les origines mixtes (40 % des 
cas) ; 

• les causes idiopathiques (10 % 
des cas). 

Les investigations peuvent etre 

commencees chez un couple desi- 

rant un enfant ayant eu des rapports t 
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(au moins deux a trois fois par 
semaine). 

Profil de la patiente 

Madame M., 40 ans, se presente a 
I’officine dans le cadre de la prise en 
charge d’une sterilite anovulatoire. 
Elle a suivi un traitement reposant 
sur la prise d’un comprime de 
Clomid® par jour, sans succes. 
Desormais, y sont associees des 
gonadotrophines. La patiente n’a 
jamais eud’enfant. 

Historique 

Madame M. ne presente pas d’an- 
tecedents particuliers. 

Recevabilite 
de I'ordon nance 

L’ordonnanceemaned’un medecin 
specialists en gynecologie, la pres- 
cription de Puregon® et de Gonado- 
trophine chorionique Endo® 
5 000 U I etant reservee aux specia- 
listes en gynecologie-obstetrique 
ou en endocrinologie-metabolisme. 
L’ordonnance est datee, signee et 
non renouvelabie ; elle est recevable 
(figure 1). 

Questions prealables 

« Prenez-vous d’autres traitements 
(meme en automedication) ? » 
Reponse : « Non, pas en ce moment. 
Compte tenu de mes traitements, je 
prefere eviter. Mais je vais devoir 
maigriret cela va etre complique. » 

Analyse du traitement 

♦ Clomid® : le clomifene est un 
inducteur hypothalamique de I’ovu- 
lation qui augmente la secretion des 
gonadotropines hypophysaires. 
II est utilise dans le traitement des 
sterilites feminines. La posologie 
habituelle est de 50 mg/jour pen- 
dant cinq jours, a partir du 3 e ou 
8 e jour qui suit le debut du saigne- 
ment precedent, qu’il soit spontane 
ou provoque. Lorsqu’elle se produit, 
I’ovulation intervient a une date tres 
variable et imprevisible, parfois 
precocement, parfois jusqu’a dix 



a quinze jours apres la prise du 
dernier comprime. En cas d’echec 
du traitement a cette dose sur deux 
ou trois cycles consecutifs et en 
I’absence de phenomenes d’into- 
lerance, il est possible d’utiliser des 
posologies superieures, a condition 
d’exercer une surveillance ambu- 
latoire. 

Le traitement par le clomifene peut 
entrafner trois types de reponses : 

• absence totale de reponse ; 

• reponse incomplete, c’est-a-dire 
apparition du pic clomifenique, 
mais pas du pic pre-ovulatoire 
des gonadotrophines ; il n’y a pas 
ovulation, mais simple secretion 
d’estrogenes par I’ovaire, sanc- 
tionnee par une hemorragie de 
privation ; 

• reponse complete avec ovulation 
suivie de regies ou d’une grossesse. 

• Puregon® : ce medicament fait 
partie des inducteurs gonadiques 
de I’ovulation. Analogue de I’hor- 
mone folliculo-stimulante (FSH) 
produit par genie genetique, il s’agit 
d’une foliitropine beta. La crois- 
sance et la maturation des follicules 
ovariens se produisent au cours 
d’un traitement par FSH chez des 
femmes presentant un deficit en 
gonadotrophine. L’ ovulation neces- 
site une administration de gonado- 
trophine chorionique humaine 
(hCG) lorsqu’une maturation follicu- 
laire adequate est survenue. 

4 Gonadotrophine chorionique 
Endo®5000 Ul : cette hCG est utilisee 
en tant que substitut de I’hormone 



luteinisante (LH) dont elle est proche 
au niveau de la structure chimique. 
L’hCG est une hormone produite au 
cours de la grossesse, fabriquee par 
I’embryon peu de temps apres la 
conception et, plus tard, par le 
trophoblaste (partie du placenta). 
Elle est excretee dans I’urine, d’ou elle 
est extraite et purifiee. Elle a pourfonc- 
tion de stimuler le corps jaune ovarien 
pour produire de la progesterone et 
maintenir le placenta. L’hCG est cor- 
rectement resorbee apres administra- 
tion intramusculaire. Elle stimule la 
production des hormones steroides 
sexuelles. Chez la femme, les cellules 
interstitielles et celles du corps jaune 
produisent de la progesterone. 
Chez I’homme, les cellules de Leydig 
produisent de la testosterone. L’hCG 
peut mimer la montee de LH au milieu 
du cycle et stimuler I’ovulation chez 
une femme ayant une insuffisance 
gonadotrope. 

Effets indesirables 

4- Clomid® : hyperstimulation ova- 
rienne (augmentation du volume 
ovarien, kystes ovariens, encadre 1), 
risque modere de grossesse multiple 
(encadre 2), insuffisance de glaire 
cervicale, troubles visuels (vision 
trouble, persistance des images 
lumineuses, taches visuelles), 
bouffees de chaleur, intolerance 
digestive et aggravation d’une psy- 
chose preexistante. 

4- Puregon®: vomissements et 
nausees, douleur abdominale, 
syndrome d’hyperstimulation 



Encadre 1 . L'hyperstimulation ovarienne 

La stimulation des ovaires realisee en vue d’une ponction d’ovocytes fait courir un risque 
d’augmentation excessive du taux d’estradiol au moment de I’ovulation. Cette hyper- 
estradiolemie est a I’origine de manifestations diniques variables et peut, dans sa forme 
extreme, engager le pronostic vital : augmentation douloureuse du volume des ovaires ou 
exsudation, avec creation d’un troisieme secteur (ascite, epanchement pleural). La creation 
de ce troisieme secteur est a I’origine d’une hypovolemie avec risque d’insuffisance renale 
fonctionnelle et d’une hemoconcentration avec hypercoagulabilite associee a un risque 
d’accidentthromboembolique. Line surveillance rapprochee du taux d’estradiol (echo- 
graphies pelviennes) est indispensable au cours d’une fecondation in vitro. 
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Encadre 2. Les grossesses 
multiples 

Lors du transfert des embryons in utero, 
le but est d’obtenir un taux d’implanta- 
tion satisfaisant (environ 10 % par 
embryon) tout en limitant le risque de 
grossesse multiple, a I’origine d’une plus 
grande morbidite maternelle etfoetale. 
Deux ou trois embryons sont generale- 
ment implantes selon les indications. 



ovarienne d’intensite legere ou 
moderee, maux de tete, fatigue, 
reaction locale/douleur au site d’in- 
jection, depression, irritabilite, nervo- 
site, diarrhee, douieur des seins, etc. 

♦ Gonadotrophine chorionique 
Endo® 5 OOO Ul : augmentation de 
la taille des ovaires, prise de poids, 
douleurs abdominales, nausees et 
vomissements, elevation trop 
importante du taux d’estradiol san- 
guin, tres rares accidents thrombo- 
emboliques arteriels et veineux, etc. 

Signes d'alerte 

Certains symptomes doivent inciter 
a orienter la patiente vers son 
medecin traitant ou les urgences : 
douleurs abdominales, signes 
d’hyperstimuiation ovarienne ; toute 
manifestation allergique. 

Suivi du traitement 

♦ Surveillance de I’efficacite du 
traitement : 

• biologique (dosages hormonaux 
quotidiens de LH et d’estradiol a 
partirdu 8 e jourdu cycle permettant 
d’adapter la posologie de Pure- 
gon®) ; 

• radiologique par echographie 
(monitorage de I’ovulation se rea- 
lisant tous les jours a partir du 
10 e jourdu cycle) ; 

• Clinique (survenue d’une gros- 
sesse unique ou multiple). 

♦ Tolerance du traitement : I’hCG 
doit etre utilisee sous stride sur- 
veillance medicale. Un dosage de 
I’estradiol est necessaire avant le 



declenchement de I’ovulation. 
Parailleurs, I’echographie permet 
d’estimer le nombre et le diametre 
des follicules afin d’eviter une 
intolerance en rapport avec une 
hyperstimulation ; le syndrome 
d’hyperstimuiation peuttout particu- 
lierement etre dangereux au moment 
du declenchement de I’ovulation. 

Medicaments 
d'automedication 
a proscrire 

11 n’existe pas d’interactions signifi- 
catives. 

Chronobiologie 
du traitement 
(saufindication 
medicale contraire) 

♦ Clomid® : 2 comprimes/jour (soit 
1 00 mg) pendant cinq jours, du 3 e au 
7 e jour du cycle pendant ou en dehors 
des repas, avec un peu d’eau. En cas 
d’oubli, il convient de prendre les 
comprimes dans les plus brefs delais 
sans jamais doubler la dose. 
Toutefois, si I’oubli date de plus de 

12 heures, le medecin doit etre 
contacte. 

Le medicament se conserve a tem- 
perature ambiante. 

♦ Puregon® : I’injection sous- 
cutanee se realise tous les soirs vers 
18h30 (meme les dimanches et 
jours feries). La posologie est de 
deux ampoules dans la meme serin- 
gue le 4 e , 6 e et 8 e jour du cycle ; 
elle sera ensuite adaptee par le 
medecin. En cas d’oubli, le medecin 
doit etre contacte. Puregon® se 
conserve au refrigerateur entre + 
2 et + 8 °C (ne pas congeler). 

♦ Gonadotrophine chorionique 
Endo® 5 000 Ul : une injection intra- 
musculaire de 5 000 Ul le jour du 
declenchement. En cas d’oubli, il 
convient de contacter le medecin. 
L’hCG se conserve a temperature 
ambiante. 

Conseils associes 

II est important de s’assurer que la 
femme suivant un traitement de la 



sterilite n’est pas enceinte. En cas 
de doute, la realisation d’un test de 
grossesse sensible et fiable est 
recommandee. 

Comme avec tout inducteur de 
I’ovulation, une obesite importante 
doit faire differer la mise en route 
du traitement par clomifene. 
Les mesures dietetiques doivent 
etre envisagees en priorite. 

Le couple doit etre prevenu des 
risques inherents a ce type de trai- 
tement : grossesse multiple et 
complications eventuelles. 

Les bilans sanguins doivent etre 
effectues dans les delais indiques 
(dosage de la progesterone plasma- 
tique entre le 20 e et le 26 e jour du 
cycle). 

En cas de douieur pelvienne en 
cours de traitement, d’augmenta- 
tion de poids et de sensation de 
gonflement generalise, la patiente 
doit contacter immediatement son 
medecin (risque d’hyperstimuiation 
ovarienne). 

L’injection de Gonadotrophine cho- 
rionique Endo® 5 000 Ul peut induire 
une reaction positive aux tests 
antidopage. Elle est egalement 
susceptible de generer un resultat 
faussement positif des tests de 
grossesse pendant 8 a 15 jours 
selon la dose injectee. En cas de 
doute, la realisation d’un nouveau 
test quelques jours plus tard est 
recommandee. 

Un couple age de 25 ans doit 
attendre en moyenne quatre cycles 
avant qu’une grossesse com- 
mence. I 
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